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inflamatuvar barsak hastaligi olan hastalarda tiroid hormonlari ve
otoantikorlarinin degerlendirilmesi

Evaluation of thyroid hormones and autoantibodies in patients with inflammatory bowel disease

Serkan IPEK', Elif SARITAS YUKSEL', Ece HARMAN?, Emrah ALPER’, Sileyman GUNAY', Zehra AKPINAR',
Fatih ASLAN', Sezgin VATANSEVER', Mehmet CAMCI', Belkis UNSAL'

Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, 'Gastroenteroloji Klinigi, *Endokrinoloji Klinigi, Izmir

Giris ve Amac: Inflamatuvar barsak hastaliklari patogenezi tam olarak
bilinmeyen, beraberinde pek ¢ok ekstraintestinal manifestasyonlari da
olabilen hastaliklardir. Beraberinde gorilebilen hastaliklardan biri de
otoimmun tiroid hastaliklaridir. Bizim ¢calismadaki amacimiz Crohn has-
taligi ve Ulseratif kolitte tiroid hormonlari ve tiroid otoantikorlarinin dd-
zeyini degerlendirmekti. Gere¢ ve Yontem: Poliklinige basvuran infla-
matuar barsak hastaligi olan hastalar TSH, FT3, FT4, anti-TPO, anti-TG
acisindan degerlendirildi. Bulgular: Calismaya 119 ulseratif kolit, 36
Crohn hastaligi olmak (izere toplam 155 hasta dahil edildi. Ulseratif ko-
litlilerin 23’tnde (%19,3) Crohn hastalarinin 4’Gnde (%11,1) otoanti-
kor ylksekligi saptandi. 3 (lseratif kolit hastasinda subklinik hipotiroi-
di saptand. Ulseratif kolit hastalarinin 7’sinde Crohn hastalarinin 1'in-
de subklinik hipertiroidi saptandi. Daha énce hipotiroidi tanisi olan 1
Ulseratif kolit ve 1 Crohn hastasi disinda yeni saptanan hipotiroidi ve-
ya hipertiroidi olmadi. Otoantikor yuksekligi ve tiroid hastaliklar agisin-
dan her iki hastalik arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunma-
di. Sonug: Calismamizda artmis bir hipotiroidi veya hipertiroidi orani
saptanmasa da, artmis tiroid otoantikor diizeyi olan hastalarin yiksek
orani, inflamatuvar barsak hastaligi ve tiroid hastaliklarinin bir arada
bulunabilecegini disindirmektedir. lleri arastirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: inflamatuvar barsak hastaligi, Crohn, Glseratif ko-
Iit, tiroid

GiRiS

inflamatuvar barsak hastaliklar (IBH), remisyon ve akti-
vasyonlarla karakterize, etyolojisi bilinmeyen, yasam bo-
yu stren intestinal inflamatuvar durumlardir. IBH'nin ana
fenotipleri Crohn hastaligi (CH) ve ulseratif kolittir (UK).
Patogenezleri tam olarak bilinmemektedir (1). Genetik
predispozisyonu olan hastalarda meydana gelen, immun
cevap disregllasyonu sonucu olusan kronik inflamasyon-
la karakterize durumlardir (2). IBH'nin ekstraintestinal
manifestasyonlari hem UK'de hem de CH'de siktir. Bu
manifestasyonlar; muskuloskeletal, dermatolojik, hepati-
kopankreatikobilier, okuler, renal ve pulmoner sistem da-
hil pek cok organ sistemini tutabilir (3). Otoimmun tiroid
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Background and Aims: Inflammatory bowel diseases are diseases
with unknown pathogenesis, and many concomitant extraintestinal
manifestations can be seen. One of the concomitant diseases is auto-
immune thyroid disease. The aim of our study was to evaluate thyro-
id hormones and autoantibody levels in Crohn’s disease and ulcerati-
ve colitis. Materials and Methods: Inflammatory bowel diseases pa-
tients who applied to the outpatient clinic were evaluated for thyroid
stimulating hormone, FT3, FT4, anti-thyroid peroxidase and anti-
thyroglobulin. Results: A total of 155 patients (119 ulcerative colitis
and 36 Crohn’s disease) were enrolled into the study. Autoantibodies
were detected in 23 patients (19.3%) with ulcerative colitis and 4 pa-
tients (11.1%) with Crohn’s disease. Subclinical hypothyroidism was
found in 3 patients with ulcerative colitis. Subclinical hyperthyroidism
was found in 7 patients with ulcerative colitis and 1 patient with
Crohn’s disease. No new cases of hypothyroidism or hyperthyroidism
were found except 1 ulcerative colitis patient and 1 Crohn’s disease
patient, who were previously diagnosed as hypothyroid. No differen-
ce was found between these two diseases regarding autoantibodies
and thyroid diseases. Conclusions: Although no increase in the rate
of hypothyroidism or hyperthyroidism was found, the high rate of au-
toantibodies detected suggests that inflammatory bowel diseases and
thyroid disease can be found together. Further studies are required.

Key words: Inflammatory bowel diseases, Crohn’s disease, ulcerative
colitis, thyroid

hastaliklari da IBH'nin ekstraintestinal komplikasyonlarin-
dandir. Onceki arastirmalar tiroid hastaliklari ve IBH ara-
sinda iligki oldugunu gdstermistir (4-7). Bizim bu ¢alisma-
daki amacimiz, IBH olan hastalarda tiroid hormonlari ve
tiroid otoantikorlarinin dizeyini degerlendirmekti.

GEREC VE YONTEM

Calisma grubu, Nisan 2011 ile Eyldl 2011 tarihleri arasin-
da izmir Atatlrk Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroen-
teroloji Poliklinigi‘'ne basvuran IBH olan hastalardan secil-
mistir. Tiroid fonksiyonlari ve otoantikorlarini degerlen-
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dirmek amaciyla, hastalarin 12 saatlik aclik sonrasi sabah
alinan ve hemen santrifij edilen kan 6rneklerinden kemi-
luminesans yontemle tiroid stimile edici hormon (TSH),
serbest T3 (FT3), serbest T4 (FT4), antitiroglobulin (anti-
TG), antitiroid peroksidaz (anti-TPO) diizeyleri bakilmistir.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 15.0 for Windows paket
programinda %95 guvenle yapildi. Cinsiyet ile tani grup-
larinin karsilastirlmasinda Chi-Square, cinsiyete ve tanila-
rina gore yas ve laboratuvar degerlerinin gruplar arasin-
da karsilastirlmasinda independent sample t test istatis-
tiksel analizleri kullanildi. P<0,05 istatistiksel olarak an-
lamli, P>0,05 istatistiksel olarak anlamsiz kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 119'u UK (47 kadin, 72 erkek), 36'si CH (23
kadin, 13 erkek) olmak Uzere toplam 155 hasta dahil
edildi. Olgularin tanilarina gore yas ve laboratuvar deger-
leri ortalama dagilimi incelendiginde; UK'li olgularin FT3
ortalamasi CH olan olgularin FT3 ortalamasindan istatis-
tiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). UK ve CH
tanisi olan hastalarin yas, TSH, FT4, Anti-TPO ve Anti-TG
ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bu-
lunmadi (P>0,05) (Tablo 1).

Olgularin cinsiyetlerine gore yas ve laboratuvar degerleri
ortalama dagilimi incelendiginde; erkek olgularin yas ve

FT3 ortalama degerleri kadin olgularin yas ve FT3 ortala-
malarindan istatistiksel olarak anlamli ylksek bulundu
(p<0,05). Kadin ve erkeklerin TSH, FT4, Anti TPO ve An-
ti TG ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05) (Tablo 2).

Hastalar, otoantikor ylksekligi acisindan degerlendirildi-
ginde; UK hastalarinin 23'lnde (%19,3), CH olanlarin
4'tnde (%11,1) anti-TPO ve/veya anti-TG yuksekligi sap-
tandi. Iki hastalik arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (P=0,255). Hastalar tiroid hormonlari agisin-
dan degerlendirildiginde; 1 UK ve 1 Crohn hastasinin da-
ha 6nceden hipotiroidi tanisi mevcuttu ve hastalar teda-
vi altindaydilar. Daha 6nce tanisi olan bu iki hasta digin-
da hastalarin hicbirinde hipotiroidi veya hipertiroidi sap-
tanmadi. Subklinik hastalik agisindan degerlendirildigin-
de; 3 hastada subklinik hipotiroidi saptandi. Hastalarin
licti de Ulseratif kolitti. Ulseratif kolitlilerin 7'sinde, Crohn
hastalarinin 1'inde subklinik hipertiroidi saptandi. Subkli-
nik hipotiroidi ve hipertiroidi acisindan hastalar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (P degeri siray-
la 1,000 ve 0,461) (Tablo 3).

TARTISMA

iBH'nin ekstrakolonik manifestasyonlari ve iBH'da multipl
otoimmun hastaliklarin artmis insidansi, hem UK hem de

Tablo 1. Olgularin tanilarina gore yas ve laboratuvar degerleri ortalama dagilimi

TANI
Ulseratif Kolit Crohn Hastalig
Ort.£SS Ort.xSS

Yas 44,16+13,73 46,03+13,61
TSH 1,55+1,78 1,84+0,88
[FIr3) 3,03+0,4 2,86+0,42
FT4 1,08+0,17 1,08+0,19
Anti-TPO 72,54+146,99 88,03+215,37
Anti-TG 50,37+£74,89 34,11+25,69

Toplam P
Ort.+SS
44,59+13,68 0,475
1,62+1,62 0,348
2,99+0,41 0,029
1,08+0,18 0,937
76,13+164,75 0,623
46,59+67,04 0,203

TSH: Tiroid stimile edici hormon. FT3: Serbest T3. FT4: Serbest T4. Anti-TPO: Antitiroid peroksidaz. Anti-TG: Antitiroglobulin.

Tablo 2. Olgularin cinsiyetlerine gore yas ve laboratuvar degerleri ortalama dagilimi

CINSIYET
Kadin Erkek

Ort.+SS ort.xSS
Yas 40,66+12,68 47,84+13,69
TSH 1,79+1,19 1,48+1,9
FT3 2,86+0,33 3,09+0,44
FT4 1,08+0,18 1,08+0,17
Anti-TPO 92,03+192,73 63,05+137,35
Anti-TG 54,27+77,44 40,27+56,78

Toplam )
Ort.xSS
44,59+13,68 0,001
1,62+1,62 0,237
2,99+0,41 0,001
1,08+0,18 0,993
76,13+164,75 0,277
46,59+67,04 0,210

TSH: Tiroid stimlle edici hormon. FT3: Serbest T3. FT4: Serbest T4. Anti-TPO: Antitiroid peroksidaz. Anti-TG: Antitiroglobulin.
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Inflamatuvar barsak hastaliginda tiroid

Tablo 3. Olgularin otoantikor ylksekligi ve subklinik hastalik durumlarina gére dagilimi

TANI
UK
n (%)
Anti-TPO ve/veya anti-TG ylksekligi 23 (19,3)
Subklinik hipotiroidi 3(0,25)
Subklinik hipertiroidi 7 (0,58)

CH'nin otoimmun temele dayali sistemik hastaliklar oldu-
gu hipotezini destekler (8). Onceki arastirmalar, tiroid
hastaliklari ve IBH arasindaki iliskiyi gostermistir (9). Ital-
ya'da yapilan bir calismada; Hashimoto tiroiditi UK hasta-
larinin %1,8'inde, CH olanlarin %2,15'inde olmak Uzere
tum IBH hastalarinin %1,98’inde saptanmistir. IBH hasta-
larinda saptanan bu oran, Avrupa populasyonundaki
Hashimoto tiroiditi sikhiginin (%0,6-0,8) yaklasik 2 katidir
(10). IBH hastalarinda otoimmun hastaliklarin prevalansi-
ni degerlendiren baska bir calismada Hashimoto tiroiditi,
en sik rastlanan hastalik olarak bulunmustur. UK hastala-
rinin %2,2'sinde, Crohn hastalarinin %4,4'inde saptan-
mistir (11). Kanada'da yapilan bir calismada IBH hastala-
rinda tiroidit prevalansi baska pek ¢ok otoimmun hastali-
ga gore daha disiik bulunmustur (UK'de %1,5, CH'de
%0,85) (12). IBH ile tiroid hastaligi iliskisini gosteren az
sayida vaka bildirileri olmasina ragmen ingilterede yapr-
lan bir calismada CH olanlarin %2,4'tinde UK hastalarinin
%0,8'inde otoimmun tiroid hastaligi saptanmigtir
(12,59). Yapilan bazi ¢alismalarda morfolojik ve immuno-
lojik anormallikler CH'de daha fazla siklikta gozlenmistir
ve CH olanlarin %12,5-14,8'inde antitiroid antikorlar yik-
sek bulunmustur (13,14).

Otoimmun ve immunolojik stireclerin hem otoimmun ti-
roid hastaligi hem de IBH patogenezinde rol aldigi varsa-
yilir (4). GinUmUzde Th1/Th2 dengesinin immun sistemi
kontrol ettigine inanilir. Otoimmun tiroidit ve Graves has-
taliginin Th2 tip hastalik oldugu duslnuldr. Benzer sekil-
de UK'nin de Th2 tip hastalik oldugu disundlir. Buna
karsilik bazi calismalar CH'de Th1 tip sitokin profilini or-
taya koymustur. Béylece Th1/Th2 imbalansiyla iliskili ola-
rak, Hashimoto tiroiditi ve/veya Graves hastaligi preva-
lansinin UK ile karsilastinldiginda CH'de daha dusiik ol-
masi beklenir (4,8). Bizim calismamizda anti-TPO ve/veya
anti-TG yuksekligi UK hastalarinin %19,3'tinde CH olan-

KAYNAKLAR

1. Guidi L, Pugliese D, Armuzzi A. Update on the management of inf-
lammatory bowel disease: specific role of adalimumab. Clin Exp
Gastroenterol 2011;4:163-72.

CH Toplam p
n (%) n (%)
4(11,1) 27 (17,4) 0,255
0 (0) 3(0,19) 1,000
1(0,27) 8(0,51) 0,461

larin %11,1’inde saptanmistir. Ancak her iki hastalik ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(P=0,255).

Epidemiyolojik calismalar UK ve hipertiroidizm iliskisinin
artmis prevalansini géstermistir (4,15). UK'li hastalarda
tirotoksikoz insidansi %0,82-%3,7 arasinda bildirilmistir.
CH ve hipertiroidizm arasindaki iliskinin artmis prevalan-
sini bildiren yayin yoktur. Onceki vaka bildirileri, otoim-
mun tiroid hastaligi ve CH arasindaki olasi bir iliskiyi gos-
termektedir (4). Italyada yapilan bir calismada UK hasta-
larinda hiper ve hipotiroidizm prevalansi rélatif olarak ge-
nel popiilasyondan daha disiik bulunmustur. (UK'de
%2,5, genel popullasyonda %7,4) (16). Bizim calismamiz-
da UK ve CH olanlarin hicbirisinde hipertiroidi saptanma-
di. Daha &nce tanisi olup tedavi altinda olan biri UK dige-
ri CH olan iki hasta disinda yeni saptanan hipotiroidi de
olmadi.

Daha 6nce yapilan ¢alismalarda hipertiroidizim varliginda
UK tedavisinin zorlugu vurgulanmistir. Akut UK'nin bazi
semptomlari tirotoksikozun erken tanisini gizleyebilir
(15). Aktif kolitli hastalarda tiroid hastaliginin erken tanr-
si dnemlidir. Cnku birlikte olan tiroid disfonksiyonunun
tedavisi, kolit tedavisine cevapta olumlu bir etkiye sahip-
tir (8). Eger UK ve guatri olan bir hasta tedaviye direnc-
liyse tirotoksikoz agisindan laboratuvar testleri yapiimali-
dir (15).

Her ne kadar calismamizda IBH'li hastalarda artmis bir hi-
potiroidi veya hipertiroidi orani saptanmasa da, artmis ti-
roid otoantikor dlizeyi olan hastalarin yiksek orani nede-
niyle ve daha dnce yapilmis gerek prevalans calismalari
gerekse vaka bildirimleri gbzontne alindiginda IBH ve ti-
roid hastaliklarinin bir arada bulunabilecegi akilda tutul-
malidir. Konuyla ilgili daha ileri arastirmalara ihtiyag var-
dir.
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